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論文内容の要旨
【目的】肝胆道系悪性腫療に対する手術では、残肝部への肝動脈を合併切除せざるを得ない場合があり、
その際の動脈再建術は容易でないことが多い。一方、プロスタグランディン E1(PGE1)は、上腸間膜動
脈 (SMA)内へ投与すると門脈血流量を増加させることが知られている O そこで、肝動脈離断を伴う肝切
除において、 SMA内PGE1投与が肝障害の予防に有用か否かを実験的に検討した。
【対象と方法】雄性ビーグル犬を用い、肝動脈離断前後におけるSMA内PGE1投与 (0.01、0.02、
0.05μg/kg/min、各10分)による肝血行動態と肝酸素供給量の変化を観察した。さらに、 55%肝切除を
行い、肝動脈温存(1群)、肝動脈離断 (l群)、肝動脈離断と肝切除直後から24時間SMA内にPGE1
(0.02μg/kg/min)を持続投与(皿群)する 3群(各群n=5)を作成し、各群間で術後経過を比較した。
【結果】 SMA内PGE1投与により用量依存性に門脈血流量、門脈内酸素飽和度が増加した。平均動脈圧
は0.01、0.02μg/kg/min投与で、は変化を認めなかったが、 0.05μg/kg/min投与により有意に低下した。
肝動脈離断により肝酸素供給量は62%に低下したが、 PGE1投与 (0.02μg/kg/min)により88%まで改善
した。肝切除例における24時間生存率は5/5(1群)、 3/5(l群)、 5/5(m群)で、肝切除と肝動脈
離断により生じた動脈血中肝逸脱酵素値、ヒアルロン酸値の著明な上昇、プロトロンビン活性およびケト
ン体比の低下は、 PGE1投与により有意に改善され、肝切除24時間後の肝組織像も著明に改善された。
【結語】肝動脈離断を伴う肝切除において、 SMA内PGE1投与は肝酸素供給量を増加させエネルギ一代
謝を改善させるとともに、肝実質細胞および非実質細胞の障害を著明に軽減した。本法は、投与量を慎重
に設定することにより臨床応用可能であると考えられた。
論文審査の結果の要旨
高度に局所進展した肝胆道悪性腫蕩は、手術以外に有効な治療法がないため、肝動脈や門脈合併切除を
伴う拡大手術が積極的に試みられることがあるO しかし、肝動脈の再建術が手技的に困難な場合には、肝
酸素供給量を保つための対策を緊急に講じる必要がある。その一法として、動脈を門脈に吻合することに
よる門脈の動脈化の有用性が報告されているが、シャント血流量の調節や門脈圧冗進に伴う合併症など多
くの問題点が指摘されている。
本研究では、プロスタグランディンE1(PGE1)の上腸間膜動脈 (SMA)内投与が門脈血流量を増加させ
るという現象に着目し、肝動脈合併拡大肝切除における本法の有用性を検討した。まず、基礎実験として、
PGEtの投与量を変えてSMA内に投与し、血行動態の変化を観察した。その結果、PGEt0.02μg/kg/minの
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持続投与は、全身血行動態に影響を及ぼさずに、肝動脈血流遮断によって低下した肝酸素供給量を約90%
まで回復させることが判明した。ついで、 55%肝切除を行い、肝動脈温存(1群)、肝動脈離断 (ll群)、
肝動脈離断兼SMA内PGE1(0.02μg/kg/min)投与 (il群)の 3群(各群n=5)を作成して術後経過を比
較した。その結果、皿群における血中の肝逸脱酵素値、ヒアルロン酸値、プロトロンビン活性および動脈
血ケトン体比がH群に比べて有意に良好で、肝切除24時間後の肝組織像も著明に改善していた。
以上の成績から、肝動脈離断を伴う肝切除時におけるSMA内PGE1投与は、肝実質細胞および非実質
細胞の障害を軽減することが明らかとなり、臨床応用の可能性が示唆された。
本研究は、肝動脈合併切除を余儀なくされる拡大肝切除時の肝保護対策としてSMA内PGEl投与の有
用性を明らかにしたもので、臨床応用が期待できると考えられる。よって本研究者は博士(医学)の学位
を授与されるに値するものと判定された。
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